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Resumo  O  tumor  de  Buschke-Löwenstein  (TBL)  é  uma  variante  rara  de  condiloma  acumina-
tum que  possui  comportamento  maligno  pelo  crescimento  local,  mas  não  apresenta  potencial
metastático.  Afeta  primariamente  a  área  genital  e,  menos  frequentemente  a  região  perianal.
Os fatores  de  risco  para  o  seu  desenvolvimento  incluem  a  terapêutica  imunossupressora  e  a
infec¸ão VIH.  Possui  elevada  taxa  de  recorrência  e  de  transformac¸ão  maligna,  sendo  a  cirurgia
o tratamento  inicial  recomendado.  Apresenta-se  um  caso  de  TBL  perianal  e  anal  num  doente
com infec¸ão  VIH  cuja  histologia  não  revelou  transformac¸ão  maligna  e  para  o  qual  a  terapêu-
tica cirúrgica  isolada  foi  eﬁcaz.  Revê-se  o  conhecimento  atual  sobre  esta  entidade  tendo  em
atenc¸ão a  história  natural  nos  indivíduos  infetados  pelo  VIH.
© 2010  Sociedade  Portuguesa  de  Gastrenterologia.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.  Todos  os
direitos reservados.
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Buschke-Löwenstein  tumor:  A  case  in  a  patient  coinfected  with  Human
immunodeﬁciency  virus  and  Human  papillomavirus
Abstract  The  Buschke-Löwenstein  tumor  (TLB)  is  a  rare  variant  of  condyloma  acuminatum  that
presents local  malignant  behavior  but  no  metastatic  potential.  It  affects  primarily  the  genital
area and  less  frequently  the  perianal  region.  Risk  factors  for  its  development  include  immuno-
suppressive  therapy  and  HIV  infection.  This  tumor  has  a  high  rate  of  malignant  transformation
and the  recommended  initial  treatment  is  surgery.  We  present  a  case  of  perianal  and  anal  TBLvirus;
Human
papillomavirus
in a  HIV  patient  whose  histolog
successfully  with  surgery  alone.
account its  natural  history  in  ind
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 We  review  the  current  knowledge  about  this  entity  taking  into
ividuals  infected  with  HIV.
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Figura  1  Lesão  vegetante  envolvendo  a  região  perianal  e  o
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 tumor  de  Buschke-Löwenstein  (TBL),  também  designado
or  condiloma  acuminatum  gigante,  é  uma  variante  rara  de
ondiloma  que  se  apresenta  clinicamente  como  uma  lesão
umoral  extensa  na  região  genital,  anal  e/ou  perianal.  Foi
escrito  pela  primeira  vez  em  1896  por  Buschke  numa  lesão
o  pénis1,2.  Desde  então,  foram  publicados  vários  casos  clí-
icos,  a  maioria  em  localizac¸ão  genital.  Este  tumor,  com
lta  taxa  de  transformac¸ão maligna,  comporta-se  local-
ente  como  uma  neoplasia  com  capacidade  de  invasão  das
struturas  adjacentes,  apesar  de  apresentar  características
istológicas  benignas  e  de  não  ter  potencial  metastático3.
 cirurgia  é  considerada  a  melhor  opc¸ão  terapêutica  inicial
ela  maioria  dos  autores,  mas  o  tumor  possuiu  uma  alta  taxa
e  recorrência  pós-cirúrgica.
aso clínico
oente  do  sexo  masculino,  35  anos,  caucasiano,  obser-
ado  em  agosto  de  2007  em  consulta  de  Proctologia  por
egetac¸ão  perianal,  proctalgia,  proctorreia  e  incontinência
nal  passiva  com  10  meses  de  evoluc¸ão.  Referia  consumo
tanólico  (100  g/dia)  desde  os  18  anos.  O  doente  tinha  hepa-
ite  crónica  C  e  infec¸ão VIH-1  diagnosticadas  aos  28  anos,
presentando  na  altura  da  consulta  uma  contagem  de  67
élulas  CD4/l. Estava  medicado  com  lamivudina,  estavu-
ina  e  efavirence.
Ao  exame  proctológico  apresentava  uma  volumosa  lesão
egetante  e  inﬁltrativa  ocupando  a  região  perianal  e  o  canal
nal  (ﬁg.  1).  O  diagnóstico  histológico  da  lesão  revelou  con-
iloma  acuminatum, sem  transformac¸ão maligna  (ﬁg.  2).
Efetuou  uma  ressonância  magnética  (RM)  pélvica  que
evelou  uma  lesão  expansiva,  exofítica  em  relac¸ão ao  canal
nal,  com  10  ×  6  cm  de  diâmetro,  contactando  com  o  esfínc-
er  anal  externo  na  sua  porc¸ão superior  (ﬁg.  3).
Foi  submetido  a  ressecc¸ão  cirúrgica  (ﬁg.  4),  tendo  as
esões  condilomatosas  residuais  sido  tratadas  com  imiqui-
od  tópico  e  crioterapia.  O  exame  anatomopatológico  da
ec¸a  operatória  mostrou  condiloma  acuminatum, conﬁr-
ando  a  ausência  de  transformac¸ão maligna.
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igura  2  Exame  histológico  (Hematoxilina  &  Eosina)  das  biopsias
iperqueratose  e  papilomatose  marcadas;  na  imagem  da  direita  (2b)
élulas vacuolizadas  de  núcleo  basóﬁlo,  sugestivas  de  infec¸ão  por  vír
e condiloma  acuminatum. Não  se  identiﬁcaram  células  malignas.anal anal,  com  cerca  de  10  cm  de  diâmetro.
Doze  meses  após  a  cirurgia  encontrava-se  assintomático
 não  apresentava  lesões  ao  exame  objetivo  (ﬁg.  5).  A
eavaliac¸ão  clínica,  com  ecograﬁa  endoretal  e  RM  pélvica
ﬁg.  5)  não  revelaram  recorrência  da  doenc¸a.
iscussão
presentamos  um  caso  raro  de  TBL  perianal  e  anal,  em
oente  jovem  com  hábitos  etanólicos  e  infec¸ão VIH,  2  fato-
es  de  risco  descritos  para  o  aparecimento  desta  lesão,  que
oi  tratado  cirurgicamente  com  sucesso.
O  TBL  é  uma  lesão  genital  ou  perianal  volumosa  com
aracterísticas  histológicas  de  condiloma  acuminatum. Foi
escrito  pela  primeira  vez  em  1896,  mas  foi  deﬁnida  como
ntidade  nosológica,  com  a  designac¸ão  de  «carcinomalike
ondylomata  acuminata» apenas  em  1925  por  Buschke  e
öwenstein1,2.  Nessa  data  ﬁcaram  também  estabelecidas  as
 da  lesão  perianal.  Na  imagem  da  esquerda  (2a),  observa-se
,  observam-se  múltiplos  coilócitos  (seta),  que  correspondem  a
us  papiloma  humano.  Estas  alterac¸ões  permitem  o  diagnóstico
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Figura  3  Ressonância  magnética  (RM)  pélvica  que  mostra  lesão  expansiva,  exofítica  em  relac¸ão  ao  canal  anal,  (seta  vermelha)
com 10  × 6 cm  de  diâmetro,  que  contacta  com  o  esfíncter  anal  externo  na  sua  porc¸ão  superior  (seta  azul).
 de  rFigura  4  Imagens
principais  diferenc¸as  entre  o  TBL,  o  condiloma  acuminatum
simples  e  o  carcinoma  pavimento  celular  do  ânus  (SCC),
3  entidades  com  características  clínicas  semelhantes  mas
com  comportamento  biológico  e  características  histológicas
diferentes3,5.
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Figura  5  Exame  objetivo  (5a)  e  ressonância  magnética  (RM)  pélvica
lesões.essecc¸ão  cirúrgica.
O tumor  localiza-se  mais  frequente  na  área  genital.  Afeta
redominantemente  a  vulva  e  a área  balanoprepucial,  mas
ode  atingir  o  escroto,  a  bexiga  ou  o  reto.
O  envolvimento  anorretal  e  perianal  é  raro  e  estão  des-
ritos  pouco  mais  de  50  casos.  Numa  meta-análise  de  TBL
 (5b  e  5c),  realizadas  um  ano  após  a  cirurgia,  que  não  mostram
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norretais  publicados  na  literatura  inglesa,  no  período  de
958  a  2000,  foram  encontrados  apenas  51  casos.  A  doenc¸a
oi  mais  frequente  nos  homens  (ratio  masculino/  feminino
,7:1),  a  idade  média  de  diagnóstico  foi  de  43,9  anos4.
A  sua  etiologia,  patogénese  e  história  natural  não  estão
ompletamente  esclarecidas.  Há  evidência  de  que  seja  cau-
ado  pelo  vírus  papiloma  humano  (HPV),  estando  implicados
s  tipos  6  e  11.  Os  fatores  de  risco  descritos  são  a  imunos-
upressão  (quimioterapia,  corticoterapia,  diabetes  mellitus
 infec¸ão VIH),  a  gravidez,  o  consumo  de  álcool  e  tabaco,  a
á  higiene  local  e  a  infec¸ão pelo  vírus  Herpes  simplex5,8.
Não  está  esclarecido  se  o  condiloma  acuminatum, o
BL  e  o  SCC  representam  entidades  clínicas  separadas  ou
m  espetro  contínuo  de  evoluc¸ão,  promovido  por  cofato-
es  carcinogénicos  do  condiloma  acuminatum  para  TBL  e
este  para  o  SCC3,5.  O  comportamento  biológico  do  TBL  é
ntermédio  entre  o  condiloma  simples  e  o  SCC,  possuindo
rescimento  lento,  sofre  transformac¸ão maligna  em  30-56%
os  casos,  num  período  médio  aproximado  de  5  anos,  e  rara-
ente  metastiza.  O  TBL  pode  ser  localmente  muito  invasivo,
stendendo-se  para  os  órgãos  pélvicos  e  estruturas  ósseas  e
omplicar-se  de  infec¸ão, abcesso  ou  ﬁstulizac¸ão5--7.
A  história  natural  do  TBL  no  doente  VIH  é  pouco  conhe-
ida  e  estão  descritos  poucos  casos  na  literatura.  Contudo,
stá  estabelecido  que  a  competência  imunológica  do  doente
esempenha  um  papel  importante  na  infec¸ão pelo  HPV:  as
oenc¸as  anogenitais  causadas  pelo  HPV  são  mais  frequen-
es  em  doentes  com  infec¸ão por  VIH  e  imunodeprimidos  e
 risco  de  desenvolver  carcinoma  anal  é  maior  nos  doentes
oinfetados  com  VIH  e  HPV8.  Parece  existir  uma  interac¸ão
omplexa  entre  o  VIH,  o  HPV  e  os  mecanismos  imunológi-
os  da  mucosa  local:  o  VIH  aumenta  a  transcric¸ão  do  HPV  e
ste  provoca  diminuic¸ão  do  número  de  magrófagos,  células
e  Langerhans  e  células  CD4  na  mucosa,  com  consequente
iminuic¸ão  do  controlo  imunológico  local  da  infec¸ão HPV  e
umento  da  proliferac¸ão  deste  vírus8,9.
Também  o  efeito  da  terapêutica  antirretroviral  (TARV)
o  curso  clínico  do  TBL  não  foi  estudado  sistematicamente.
 TARV  não  inibe  a  replicac¸ão  do  HPV  e  pode  até  ter
feito  paradoxal,  precipitando  o  aparecimento  de  TBL  em
oentes  com  infec¸ão prévia  pelo  HPV8,9.  Em  2003,  Moussa
t  al.  descreveram  um  caso  de  desenvolvimento  de  TBL
uma  doente  com  condilomas  perianais  e  infec¸ão VIH,  após
ARV  e  restabelecimento  da  imunidade.  Os  autores  conside-
am  que  poderá  tratar-se  de  um  síndrome  de  restaurac¸ão
munoinﬂamatória,  relacionada  com  o  aumento  de  células
munológicas  que  promovem  uma  resposta  atípica  à  infec¸ão
á  existente  por  HPV,  com  consequente  desenvolvimento  de
ma  lesão  tumoral  de  grandes  dimensões9.
O  diagnóstico  do  TBL  exige  a  realizac¸ão  de  biopsia  que
everá  ser  suﬁcientemente  grande  e  profunda,  para  per-
itir  o  diagnóstico  histológico  e  avaliar  a  presenc¸a de
ocos  de  células  malignas.  No  exame  histológico,  o TBL
istingue-se  do  condiloma  acuminatum  simples  pela  sua
arcada  proliferac¸ão  e  penetrac¸ão  profunda  nos  tecidos
djacentes  e,  do  SCC  pela  ausência  de  invasão  da  membrana
asal  e  capacidade  de  metastizac¸ão  (critérios  de  Buschke-
öwenstein)3--5.O  estadiamento  deverá  ser  efetuado  com  TC  ou  RM  pél-
ica  que  permitem  caracterizar  a  extensão  da  lesão  antes
o  tratamento.
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O tratamento  deve  ser  instituído  o  mais  precocemente
ossível,  para  prevenir  invasão  e  destruic¸ão  local  dos  tecidos
em  como  para  evitar  a  transformac¸ão maligna.
As  modalidades  terapêuticas  existentes  incluem  a  cirur-
ia,  a  radioterapia,  a  quimioterapia  e  a  imunoterapia  mas
enhum  dos  métodos  é  universalmente  eﬁcaz10--14.
Não  há  guidelines  que  orientem  a  decisão  terapêutica,
as  a  escolha  inicial  é  geralmente  a  excisão  cirúrgica.
 cirurgia,  para  além  do  tratamento,  permite  também
 obtenc¸ão  de  amostras  amplas  de  toda  a  lesão  para
xame  histológico  e  avaliac¸ão  de  transformac¸ão maligna.  A
essecc¸ão  abdominoperineal  é  preconizada  em  doentes  com
esões  extensas,  inﬁltrac¸ão  do  esfíncter  anal  ou  pélvica  e/ou
ransformac¸ão maligna,  dada  a  elevada  taxa  de  recorrência
estas  situac¸ões5,10.
A  radioterapia  está  descrita  como  terapêutica  de  recurso
m  doentes  que  recidivaram  após  tratamento  cirúrgico,
odendo  também  ser  utilizada  como  terapêutica  neoadju-
ante  na  doenc¸a localmente  avanc¸ada  ou  em  doentes  não
andidatos  a  cirurgia.  Este  método  é  pouco  eﬁcaz  quando
tilizado  isoladamente  e  pode  complicar-se  de  ﬁbrose  e
stenose  do  canal  anal.  Alguns  estudos  sugerem  que  pode
nduzir  transformac¸ão anaplásica  da  lesão,  pelo  que  a  mai-
ria  dos  autores  recomenda  o  uso  de  doses  elevadas  de
adiac¸ão,  para  minimizar  o  risco  de  aparecimento  de  novas
utac¸ões10,13,14.
A quimioterapia  neoadjuvante  é  recomendada  por  alguns
utores  nos  casos  de  doenc¸a localmente  avanc¸ada  que
mpec¸a  a  ressecc¸ão  com  margens  de  seguranc¸a.  Têm  sido
tilizados  a  mitomicina,  o  5-ﬂuoruracilo  e  a  bleomicina14.
A  imunoterapia,  utilizando  o  interferão  clássico  alfa  2b
istémico,  intralesional  ou  tópico,  baseia-se  na  hipótese
e  etiologia  viral  e  tem  em  conta  as  ac¸ões  antiprolifera-
iva,  antiviral  e  imunomoduladora  do  fármaco.  A  utilizac¸ão
ntralesional  tem  demonstrado  maior  taxa  de  eﬁcácia  (até
5-60%),  mas  com  elevadas  taxas  de  recorrência  (47  a  62%)
 de  efeitos  secundários10--12.
O  podoﬁlino,  o  ácido  tricloroacético  e  o  imiquimod  de
plicac¸ão  tópica,  apesar  de  eﬁcazes  em  condilomas  peria-
ais  simples  e  pequenos,  não  têm  eﬁcácia  comprovada  nas
esões  de  TBL,  pelo  que  não  devem  ser  utilizados5,10.
É  necessário  um  seguimento  periódico  para  identiﬁcar  e
ratar  precocemente  as  recorrências.  O  risco  de  recorrên-
ia  após  a  excisão  é  de  60-66%  (tempo  médio  de  10  meses)
 as  complicac¸ões  não  são  desprezáveis,  nomeadamente
nfec¸ão da  ferida  operatória  e  diﬁculdade  de  cicatrizac¸ão10.
 taxa  de  mortalidade  é  de  20-30%.  O  prognóstico  é  mau
os  doentes  não  tratados,  uma  vez  que  o  tumor,  apesar  de
er  crescimento  lento,  é  fatal  por  envolvimento  dos  órgãos
djacentes.  Quando  adequadamente  tratado,  o  prognóstico
 favorável4,6.
No  presente  caso,  as  características  clínicas,  com  volu-
oso  tumor  ocupando  toda  a  região  perianal  e  canal  anal,
ssociadas  aos  achados  no  exame  histológico  de  lesões  de
iperqueratose,  papilomatose  e  coilocitose,  conﬁrmam  o
iagnóstico  de  TBL.  A  presenc¸a  de  coilócitos,  alterac¸ões
elulares  típicas  da  infec¸ão pelo  HPV,  apoia  a  hipótese  do
apel  deste  vírus  como  agente  etiológico.  A  imunossupres-
ão  marcada  do  doente  (67  células  CD4/l) resultante  da
nfec¸ão  pelo  VIH  terá  também  contribuído  como  fator  pre-
isponente  para  o  aparecimento  da  lesão.
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Neste  caso,  a  idade  de  apresentac¸ão  foi  cerca  de  10
anos  inferior  à  idade  média  referida  na  literatura,  acom-
panhando  a  tendência  atual  para  o  TBL  ocorrer  em  idades
mais  precoces5.  O  facto  de  ser  uma  doenc¸a de  curta  durac¸ão
(10  meses  de  evoluc¸ão)  terá  contribuído  para  a  inexistên-
cia  de  focos  de  malignidade  e  para  a  eﬁcácia  duradoura  da
terapêutica  cirúrgica.
Este  caso  reforc¸a o  papel  da  coinfec¸ão  VIH  e  HPV  no
desenvolvimento  do  TBL,  bem  como  da  importância  do  tra-
tamento  cirúrgico  no  tratamento  destes  tumores.
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